71P Leczenie dzieci w IV stopniu choroby Hodgkina (HD). Wyniki uzyskane w ciągu 8 lat u 31 pacjentów  by Moryl-Bujakowska, A. et al.
43 chorych nie zgłosiło się do badania kontrolnego
w Poradni Onkologicznej DCO ani razu, lub badania
kontrolne przeprowadzane były bardzo nieregularnie.
. U większości pacjentów ( 80 osób -65% analizowanej
grupy) kontrole pooperacyjne były przeprowadzane
wg schematu operowanego na podstawie zaleceń
Centrum Onkologii w Warszawie. W pierwszym roku
po operacji badanie przedmiotowe oraz oznaczenie
stężenia CEA przeprowadzano co trzy miesiące,
w latach następnych częstotliwość badań malała i była
zależna od zaawansowania nowotworu w momencie
rozpoznania. USG jamy brzusznej i rentgenogram klatki
piersiowej wykonywano po 6 miesiącach od zabiegu,
a następnie raz w roku. Za nieprawidłowe uważano
stężenie CEA przekraczające5ng/ml.
Przy stężeniu od 5 do 10 ng/ml po 3 tygodniach
wykonywano powtórne oznaczenie. Utrzymywanie się
podwyższonego stężenia lub jego dalszy wzrost
stanowiło podstawę do wdrożenia odpowiedniego
postępowania diagnostycznego.
Przy stężeniu wyższym niż 10 ng/ml od razu wdrażano
badania dodatkowe.
W trakcie obserwacji po leczeniu u 39 chorych
stwierdzono wznowę miejscową a u 26 przerzuty
odległe. W 15 przypadkach rozpoznano synchronicznie
wznowę miejscową i przerzuty odległe.
W grupie 80 chorych podawanych regularnym badaniom
kontrolnym u 25 osób (25%) stwierdzono podwyższone
stężenie markera w surowicy krwi. Podwyższenie
stężenia CEA było najczęściej związane ze wznową
miejscową lub przerzutem, jednak u 4 chorych (5%) z tej
grupy po przeprowadzeniu szczegółowej diagnostyki nie
stwierdzono nawrotu nowotworu. U 9 osób (23,8%)
nawrotowi raka nie tO'v'(arzyszył wzrost stężenia
antygenu. Tylko u jednego chorego z podwyższonym
stężeniem CEA wznowie miejscowej nie towarzyszyły
żadne objawy przedmiotowe czy podmiotowe, a jej
obecność wykazało badanie tomograficzne wykonane
po otrzymaniu wyniku badania stężenia CEA.
U pozostałych chorych nawrotowi nowotworowemu
towarzyszyły objawy takie jak: bóle w okolicy kości
krzyżowej, krwawienia z odbytu, zaparcia, guzki
w okolicy zespolenia.
W grupie chorych nie poddawanych regularnym
badaniom kontrolnym wznowę lub przerzuty odległe
rozpoznano u 10 osób (23,3%). W większości pacjenci
sami zgłosili się do Centrum Onkologii z powodu
niepokojących objawów.
W tabeli zestawiono relację rodzaju leczenia do obja-
wów nawrotu (grupa chorych poddawanych badaniom
kontrolnym).
objawy leczenie leczenie
radykalne obiawowe
objawy przedmiotowe lub 6 13
podmiotowe
wzrost stężenia markera + 2 18
objawy kliniczne
wzrost stężenia markera 1
razem 9 31
Z 40 chorych z nawrotem w grupie poddawanej
regularnym badaniom kontrolnym u 9 chorych wykonano
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zabieg radykalny. Wśród 10 chorych z nawrotem
spośród tych , którzy nie zgłaszali się do badania
kontrolnego zabieg radykalny wykonano u dwóch
pacjentów. Mała liczba pacjentów uniemożliwia
dokładną ocenę statystyczną, jednak odsetki zabiegów
radykalnych w obydwu grupach (22,5% i 20%) są
zbliżone.
W grupie chorych, u których podwyższeniu stężenia
CEA towarzyszyły kliniczne objawy wznowy radykalny
zabieg można było wykonać tylko u dwóch chorych
(10%) tej grupy.
Wnioski:
1. Podwyższone stężenie CEA bardzo rzadko było
jedynym objawem nawrotu nowotworu.
2. Decydujące znaczenie dla rozpoznania nawrotu
miało badanie kliniczne. Oznaczania stężenia CEA
miało jedynie znaczenie pomocnicze.
3. Wzrost stężenia CEA przy obecności objawów
klinicznych wznowy wskazywał na większe
prawdopodobieństwo nieoperacyjności nawrotu.
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"Leczenie dzieci w IV stopniu choroby Hodgkina
(HO). Wyniki uzyskane w ciągu 8 lat u 31 pacjentów."
A. Moryl-Bujakowska (1), W. Balwierz (1), J. Armata (1),
T. Oepowska (1), J. Bogusławska-Jaworska (2),
J. Pisarek (2), O. Sońta-Jakimczyk (3), A. Janik-
Moszant (3),R. Rokicka-Milewska (4), B. Sopyło (4),
B. Kołakowska-Mrozowska (4), U. Radwańska (5),
P. Kołecki (5), M. Kaczmarek-Kanold (5), J. Kowalczyk
(6), S. Skomra (6), M. Ochocka (7), M. Matysiak (7),
T. Newecka-Samól (7)
(1) Klinika Hematologii Dziecięcej PoIska-
Amerykańskiego Instytutu Pediatrii CMUJ
w Krakowie i inne Ośrodki Polskiej Pediatrycznej
Grupy ds. Leczenia Białaczek i Chłoniaków:
(2) Wrocław
(3) Zabrze
(4) Warszawa
(5) Poznań
(6) Lublin
(7) Warszawa
Wśród 402 dzieci z HO objętych leczeniem w latach
1988-1996,':'IV stopień zaawansowania rozpoznano
u 30 pacjentów (7,5%). Leczenie stanowiły
naprzemiennie stosowane chemioterapie: MVPP
(mechloretamina, winblastyna, prokarbazyna, prednizon)
i B-DOPA (bleomycyna, dakarbazyna, winkrystyna,
,prednizon, adriamycyna) skojarzone z miejscowym
napromienianiem w dawce 20-30 Gy. Okres obserwacji
zakończono 31.03.1998.
Pierwsza remisję uzyskało 27 dzieci (90%). Troje
chorych zmarło, w tym jedno dziecko z powodu
zakażenia przed uzyskaniem remisji. Wznowa choroby
wystąpiła w jednym przypadku. Prawdopodobieństwo
ponad 10-letniego przeżycia wolnego od wznowy
i przeżycia wolnego od niekorzystnych wydarzeń
wynosiło odpowiednio: 0,95 i 0,85.
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P. Wysocki, M. Wiznerowicz, M. Mackiewicz,
A. Mackiewicz
Zakład Immunologii Nowotworów, Katedr? Onkologii AM
w Poznaniu -
Wniosek:
Naprzemienne chemioterapie skojarzone z miejscowym
napromienianiem (niskie dawki) są obecnie optymalna
metodą leczenia w IV stopniu zaawansowania HO
u dzieci.
Terapia genowa jest jedną z najbardziej dynamicznie
rozwijających się w ostatnich latach dziedzin medycyny.
Toczą się liczne próby efektywności tej terapii m. in.
w chorobach dziedzicznych (muskowiscydoza, rodzina
hipercholesterolemia), niektórych typach nowotworów
(czerniak złośliwy, raki płuc, piersi, jajnika), czy zabu-
rzeń w układzie krążenia ( zjawisko restenozy po za-
biegu PTACA) (1,2). Podstawą terapii genowej są
nośniki genów, które umożliwiająwprowadzenie swoistej
informacji genetycznej do komórki docelowej. Takimi
transporterami są m. in. wektory oparte na retro-
wirusach, adenowirusach czy adenoasociated.
W ostatnim czasie bardzo dużą uwagę poświęca się
wektorom retrowirusowym szczególnie z powodu ich
właściwości pozwalających na uzyskanie linii komór-
kowych, w których gen terapeutyczny jest na stałe
zintegrowany z genomem i dzięki temu jest dziedziczony
przez wszystkie komórki potomne.
Retrowirusowy wektor MSCV 2.1 (skonstruowany
w oparciu o wirusa - murine stem celi virus) (3) jest
funkcjonalny w komórkach hematopoetycznych, CD34
i w komórkach niezwiązanych z układem krwiotwórczym.
Wektor DCCMV (dwucistrnowy, podwójnej kopii [double
capy]) bazuje na strukturze MSCV 2.1 (4). Do regionu
U3 3'LTR ( long terminal repeat) wklonowano
egzogenny promotor CMV IE (cytomegalovirus imediate
early promotor), który warunkuje wysoki poziom
ekspresji genów znajdujących się pod jego kontrolą,
co wykazano m. in. w komórkach czerniaka złośliwego.
Wektor DCCMV posiada kasetę zawierającą gen
dwucistronowy złożony z : Neo (gen fosfotransferazy
neomycyny warunkującej oporność transdukowanych
komórek na genetycynę [G418]) i genu terapeutycznego
połączonych sekwencją IRES (Internal Ribosome Entry
Site), która umożliwia translację obu genów na matrycy
jednej nici mRNA. Kaseta ta dzięki lokalizacji w regionie
U3 3'LTRE w procesie odwrotnej transkrypcji zostaje
zduplikowana do regionu U3 5'LTR i w takiej formie
podlega integracji z genomem komórki gospodarza.
Komórki hematopoetyczne, które zostały transdukowane
DCCMV nie wykazywały analogicznego poziomu
ekspresji jak komórki czerniaka złośliwego, a dodatkowo
ich cykl życiowy został zaburzony. Prawdopodobną
przyczyną tego zjawiska było toksyczne działanie
promotora CMV IE.
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"Konstrukcja oryginalnego
wektora retrowirusowego
przeznaczonego do transdukcji
hematopoetycznych."
dwucistronowego
podwójnej kopii
ludzkich komórek
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"Nowotwory złośliwe odbytu."
P. Golusiński, K. Galbas, J. Lis
Poradnia Proktologiczna Wojewódzkiego Szpitala
Zespolonego w Poznaniu
Rak odbytu jest rzadkim guzem i stanowi około 0,02%
nowotworów złośliwych. W latach 1996-1998 w Poradni
Proktologicznej leczono 1150 pacjentów. W każdym
przypadku guza okolicy odbytu wykonywano biopsję
igłową i pobierano materiał tkankowy z kilku miejsc
na jego powierzchni. Za każdym razem uzyskano
preparat przedstawiający przekrój całej grubości tkanki.
Rozpoznano w ten sposób dwa przypadki ca
c1oacogencium, jeden przypadek ca epidermale, jeden
ca planoepithelialea ( wznowa po histektomi z powodu
raka szyjki macicy) oraz jeden przypadek melanoma
malignum( rozpoznanie ustalono na podstawie badania
histopatologicznego preparatu po leczeniu
operacyjnym). Pobieranie wielu wycinków z całej
grubości tkanki jest prostym, tanim i powtarzalnym
badaniem, pomocnym w ustaleniu rozpoznania
nowotworu złośliwego odbytu.
74P
"Wyniki skojarzonego leczenia przerzutów szyi
u chorych z rakiem krtani po uprzedniej całkowitej
laryngektomii i uzupełniającej radioterapii."
G. Stryczyńska, A. Kruk-Zagajewska*, P. Milecki,
M. Wierzbicka*, J. Skonieczny*
Wielkopolskie Centrum Onkologii Klinika
Otolaryngologii AM w Poznaniu*
Cel pracy:
Ocena wyników powtórnego leczenia skojarzonego,
tj. reoperacji i ponownego napromieniania u chorych
ze wznowąw układzie chłonnym szyi.
Materiał i metody:
Analizie poddano 50 chorych po całkowitym USUnięCIU
krtani, u których w latach 12991-1996 przeprowadzono
w Klinice Otolaryngologicznej AM w Poznaniu
reoperacje wznowy węzłowej szyi, natomiast
uzupełniające napromienianie w Zakładzie Radioterapii
WCO. Pierwsze napromienianie uzupełniające
przeprowadzono w sposób konwencjonalny do dawki
całkowitej 60 Gy na lożę po usuniętej krtani i regio-
nalnych węzłów chłonnych. W przypadku wznowy
węzłowej u 12 (24%) chorych wykonano radykalne
usunięcie układu chłonnego szyi, a u pozostałych -
radykalne zmodyfikowane jednostronne 28 (56%)
lub obustronne 10 (20%). Powtórne napromienianie
po reoperacji szyjnej rozpoczynano po 4 tygodniach.
Dawka całkowita wówczas była niższa niż przy pierwot-
nym leczeniu i wynosiła około 40 Gy.
Wyniki:
U 50 chorych po laryngietkomii całkowitej leczonych
powtórnie z powodu przerzutów regionalnych średni
czas przeżycia wynosił 12 miesięcy, natomiast 12 mie- .
sięcy przeżyło 34 (68%) chorych, 24 miesiace 22 (44%),
a 36 miesięcy tylko 9 (18%).
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